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Posudek habilitaéni prace Mgr. Petry Hrubé, PhD. z IKEM Praha, Transplantaéni laboratofe
CEM na 1. lékafské fakulté Univerzity Karlovy, ,Vyuiiti transkriptomiky v molekularni

patologii ledvinnych $tépG*“

Habilitacni prace Mgr. Petry Hrubé PhD. sestéva z devatenécti stran tvodu, ktery je
¢lenény do Ctyr kapitol. Nasleduje 17 stran komentaFa k vlastnim vysledkéim, souhrn a seznam
pouZité literatury. Na zavér je pfilozeno 6 publikaci se stejnym tématickym zamé&¥enim jako
predlozena habilitacni prace. Na pfiloZzenych publikacich je Mgr. Petra Hrub& Ph.D. 5x prvni
autorkou a 1x autorkou druhou, to dokazuje jeji podstatny pfinos k publikovanym vysledkaim.
Prace jsou publikované v renomovanych &asopisech, jejichi impakt faktor se pohybuje v
rozmezi od 3,18 do 7,68 , coi doklddd nejen vysokou kvalitu vysledkd, ale i aktudlnost
feSeného tématu.

V Uvodni Casti autorka popisuje typy rejekci transplantovanych §tépti a standardné
uzivana kriteria pro klasifikaci rejekce transplantovaného §tépu. Déle se autorka zamétuje na
limity optického hodnoceni histopatologickych rejekénich zmén v transplantovanych Stépech
a vysvétluje vyhody zaglenéni molekuldrné biologickych metod do stavajiciho klasifikaéniho
algoritmu. Obzvla3t v pfipadech hrani¢nich rejekénich zmén mlze byt detekce miry exprese
genl vhodnym dopliikem klasického histopatologického vysetient. Geneticko-genomicky
pristup mizZe v Fadé pfipad( vyznanmé zpfesit diagnézu, to umoini optimalni nastaveni
nasledné lécby a prevenci progrese poskozeni §tépu. Zajimava je technologie molekuldrniho
mikroskopu MMDx, pomoci které je moZné odhalit subklinické poskozeni $t&pu nebo
identifikovat pacienty s akutni rejekci a to i ve vzorcich bez histopatologického priikazu zanétu.

Zaclenéni molekularné genetickych metod do algoritmu hodnoceni stavu §t&pu
zpfesiuje diferencialni diagnostiku, umoZriuje vytipovat vhodného darce, klinické rizikové
faktory a zvolit spravnou lé¢bu (je-li to tieba).

Ustfednim tématem sekce komentovanych vysledkd vlastni védecké prace je hledani
biomarkeru zhorSeni rendlni funkce po diagnéze hrani¢nich patologickych zmén v
transplantovaneém Stépu. Potvrzuje se vy33i aktivace imunitnich a zanétlivych transkriptl u
¢asnych hranicnich zmén v porovnani se subklinickymi zménami.

Popsané technologie molekuldrnich metod jsou (a to i ve svétovém méfitku) teprve

zapojovany do klasifikace a analyzy rejekce $tépu. Dosud nejsou znamy prospektivni
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molekuldrni markery a ani zdaleka ne viechny markery charakterizujici aktualni stav
ledvinného Stépu. Zde je oteviené pole pro nové poznatky, ke kterym predlozend préice

novymi vysledky vyznamné prispiva.

PredloZena prdce je origindlni a nejevi zndmky plagidtorstvi.

Prace svym rozsahem, obsahem i trovni pIné odpovidd pozadavkim kladenym na
habilitacni praci. Praci doporucuji pfijmout v pfedlozené formé a na jejim zakladé Mgr. Petfe

Hrubé PhD. udélit titul docent pro obor |ékafska chemie a biochemie.

Na autorku mam dvé otazky:

1.) Naznacuji vysledky molekularnich analyz né&jaké dal3i patogenetické mechanismy,
které hraji roli v rejekci ledvinného Stépu kromé zanétové a imunitni odpovédi?
Pozorujete v ramci projektu aktivaci néjakych unikatnich signalnich drah?

2.) Jaka je progndza sprdvného pfijeti transplantovaného &§tépu u hereditarnich
onemocnéni (specidlné dédi¢nych onemocnéni ledvin)? Jsou takovi pacienti n&jak
znevyhodnéni?
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